Tecido Adiposo 


Introdução 


O tecido adiposo é um tecido especial 
conjuntivo no qual predominam os adipócitos, 
essas células, podem ser encontradas isoladas 
ou em pequenos grupos no tecido 
conjuntivo frouxo, porém, a maioria forma 
grandes agregadas, constituindo o tecido 
adiposo distribuído pelo corpo. 


Clínica 


A porcentagem de tecido adiposo no corpo 
depende muito da faixa etária individual, 
mesmo em pessoas em seu peso ideal (entre 
18,5 e 24,9 de índice de massa corporal). 


No tecido adiposo estão depositadas moléculas 
de triglicerídeos (triacilgliceróis TAG), que são 
constituídas pela ligação de uma molécula de 
glicerol e três moléculas de ácidos graxos. 
São substâncias apolares, hidrofóbicas e 
insolúveis em água, também chamadas de 
gordura neutra. 


Essas moléculas podem ser metabolizadas 
para extrair energia contida nas ligações 
entre seus átomos. Como os depósitos de 
glicogênio são menores, os grandes depósitos 
de TAG do tecido adiposo são as principais 
reservas de energia do organismo. 


Os triglicerídeos são mais eficientes como 
reserva energética, pois fornecem mais energia 
por grama de suas moléculas do que o 
glicogênio (9,3 kcal/g contra 4,1 kcal/g). Os TAG 
do tecido adiposo não são depósitos 
estáveis, mas se renovam continuamente, e o 
tecido é muito influenciado por estímulos 
nervosos e hormonais. 
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OBS: Adipócitos constituem apenas cerca de 
metade das células do tecido adiposo, o 
restante das células é composto por 
macrófagos, mastócitos, fibroblastos, elementos 
linfoides e células-tronco que residem no tecido 
conjuntivo (estroma). 


Clínica 


Parece que o tecido adiposo branco tem um 
suprimento mais rico de células-tronco do que a 
medula óssea. Essas células-tronco derivadas 
de tecido adiposo são reprogramadas com 
relativa facilidade para dar origem não apenas 
a adipócitos, mas também a osteoblastos, 
mioblastos e condrócitos. 
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A cor varia entre branco e amarelo-escuro, 
dependendo da dieta ingerida, quanto maior o 
consumo de carotenos, mais amarelo o tecido 
se torna. Quase todo o tecido adiposo 
encontrado em humanos é do tipo unilocular, 
é distribuído pelo corpo, e seu acúmulo pelo 
corpo são determinados pelo sexo, pela 
constituição genética e pela idade do indivíduo. 


Nos homens, a gordura é armazenada no 
pescoço e nos ombros, em torno do quadril e 
nas nádegas. Nas mulheres, nas mamas, 
nádegas, quadril e aspectos laterais das 
coxas. Adicionalmente, em ambos os sexos, a 
gordura é armazenada na cavidade 
abdominal, em torno do omento e o dos 
mesentérios. 


Localizado sob a pele, forma o panículo 
adiposo, camada que modela a superfície 
corporal. Tem espessura uniforme por todo o 
corpo do recém-nascido. Com a idade, o 
panículo adiposo tende a desaparecer de certas 
áreas, desenvolvendo-se em outras. 


Também forma os coxins absorventes de 
choques mecânicos, principalmente na planta 
dos pés e na palma das mãos. Como as 
gorduras são más condutoras de calor, ele é um 
importante fator para o isolamento térmico 
do organismo. Além disso, preenche espaços 
entre outros tecidos e ajuda a manter 
determinados órgãos em suas posições 
normais. 
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Células Uniloculares 


São grandes, geral com 50 a 150 um de 
diâmetro. Quando isoladas são esféricas, 
porém, quando se reúnem para formar o tecido 
adiposo, se tornam poliédricas devida à 
compressão recíproca. Seu núcleo, 
geralmente alongado, situa-se em alguma 
região do anel citoplasmático. 


Cada célula adiposa é envolvida por uma 
lâmina basal, e sua membrana plasmática 
mostra numerosas vesículas de pinocitose. 


Delimitando cada gota de triglicerídeos há uma 
fina capa composta de fosfolipídios e 
proteínas, a qual forma uma interface 
termodinamicamente estável entre os 
triglicerídeos hidrofóbicos e a água do citosol. 


O tecido unilocular apresenta septos de 
tecidos conjuntivos propriamente dito que 
contêm vasos e nervos que servem às células 
adiposas. Desses septos partem delgadas 
fibras reticulares (colágeno III) que 
sustentam as células adiposas individualmente. 


A vascularização do tecido adiposo é muito 
abundante quando se considera a quantidade 
relativamente pequena de citoplasma ativo. Os 
vasos têm acesso através dos septos de 
tecido conjuntivo, que dividem a gordura 
em lóbulos. A relação volume capilar 
sanguíneo/volume de citoplasma é maior no 
tecido adiposo do que no músculo estriado, por 
exemplo. 


As membranas plasmáticas contêm 
receptores para várias substâncias inclusive a 
insulina, hormônio de crescimento, 
noradrenalina e glicocorticoides, que 


facilitam a captação e liberação de ácidos 
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graxos livres e glicerol. 


Deposição e Mobilização dos Lipídios. 


Os depósitos de TAG são dinâmicos, sendo 
removidos e acrescentados constantemente. 
Em caso de necessidade energética, a retirada 
dos lipídios não se faz por igual em todos os 
locais. Primeiro, são mobilizados os depósitos 
subcutâneos, os do mesentério e os 
retroperitoneais, enquanto o tecido adiposo 
localizado nos coxins das mãos e dos pés, 
assim como no fundo das órbitas dos olhos, 
resiste a longos períodos de desnutrição. 


Os TAG armazenados nas gotículas originam-se: 


e Absorvidos da alimentação e levados até 
as células adiposas pela circulação 
sanguínea na forma de triglicerídeos, 
formando as partículas dos quilomícrons. 


e Oriundos do fígado e transportados pela 
circulação até o tecido adiposo, sob a 
forma de triglicerídeos constituintes das 
lipoproteínas de pequeno peso 
molecular (VLDL). 


e Formado pelas sínteses das próprias 
células adiposas a partir da glicose. Esse 
processo, denominado lipogênese, inicia-se 
pela síntese de ácidos graxos a partir de 
moléculas de acetilcoenzima A (acetil- 
CoA) obtidas de várias fontes, 
principalmente glicose. Ácidos graxos são 
esterificados com uma molécula de 
glicerol, formando uma molécula de TAG. 
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Os quilomícrons são partículas cujo diâmetro 
pode alcançar 3 um, formadas pelas células 
epiteliais do intestino delgado a partir dos 
nutrientes absorvidos. São constituídos por 
90% de triglicerídeos e pequenas quantidades 
de colesterol, fosfolipídios e proteínas. 


Alimentação 


Durante a digestão, a gordura é cindida no 
duodeno pela lipase pancreática em ácidos 
graxos e glicerol. O epitélio intestinal 
absorve estas substâncias e as reesterifica 
no retículo endoplasmático liso em TAG, 
que então são envolvidos por proteínas 
formando quilomícrons. 


Após deixarem as células epiteliais, os 
quilomícrons são liberados no espaço 
extracelular e penetram nos capilares 
linfáticos quilíferos da vilosidade do 
intestino e são levados pela corrente 
linfática, alcançando finalmente a corrente 
sanguínea, que os distribui pelo organismo. 


No interior dos capilares sanguíneos do 
tecido adiposo, graças à enzima lipase 
lipoproteica, produzida pelas células 
adiposas, presente na superfície das células 
endoteliais dos capilares, ocorre a hidrolise 
dos triglicerídeos dos quilomícrons e das 
lipoproteínas (VLDL) plasmáticas. 


Seus componentes - ácidos graxos e glicerol - 
são liberados e se difundem para o 
citoplasma das células adiposas. No 
citoplasma, combinam o próprio glicerol 
fosfato com os ácidos graxos importados 
para formar novos triglicerídeos que são 
depositadas nas gotas lipídicas. 


Além de receber ácidos graxos pela circulação 
sanguínea, as células adiposas podem 
sintetizar ácidos graxos e glicerol a partir 
de glicose e aminoácidos, processo que é 
acelerado pela insulina. Esse hormônio estimula 
a penetração da glicose na célula adiposa e em 
outras células. 


Terminação nervosa 
adrenérgica 
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Lipogênese 


Ver a toda a síntese pelo resumo de bioquímica 
sobre metabolismo de lipídeos. 


Secreção 


Quando necessária, a hidrólise dos TAG é 
desencadeada principalmente por ação de 
norepinefrina, liberada pelas terminações 
nervosas dos neurônios simpáticos pós- 
ganglionares, captado por receptores da 
membrana dos adipócitos. Além disso, durante 
a prática de exercícios extenuantes, epinefrina 
e norepinefrina são liberadas pela medula 
suprarrenal. 


Os hormônios ligam-se aos seus respectivos 
receptores ativando a via adenilil ciclase para 
formar monofosfato de adenosina cíclico 
(CAMP), um segundo mensageiro, que 
resultando na ativação de duas enzimas: 


e Lipase de triglicerídeo do tecido 
adiposo (LTA), a qual converte 
triglicerídeos em diglicerídeos. 

* Lipase sensível a hormônio (LSH), que 
completa a hidrólise, formando glicerol e 
ácidos graxos. 


Os ácidos graxos e glicerol difundem-se pelo 
citosol para fora da célula, entram no tecido 
conjuntivo em direção aos capilares do tecido 
adiposo. 


Após penetrarem na corrente sanguínea, os 
ácidos graxos, que são quase insolúveis na 
água, ligam-se à parte hidrofóbica das 
moléculas de albumina do plasma 
sanguíneo e são transportadas pela circulação 
para outros tecidos, nos quais são utilizadas 
como fonte de energia. 


O glicerol solúvel no plasma, circula no sangue 
e é captado pelas células do fígado e de 
outros locais, sendo reaproveitado. 


Após longos períodos de alimentação 
deficiente em calorias, o tecido adiposo 
unilocular perde quase toda a sua gordura e se 
transforma em tecido com células poligonais 
ou fusiformes, com raras gotículas lipídicas. 


A leptina é um hormônio proteico, seus níveis 
séricos são mais baixos à tarde e mais altos 
no meio da manhã sintetizado pelos 
adipócitos e, em menor proporção, por outras 
células, e secretado na circulação sanguínea. 


O que ocorre: 


A leptina se liga ao neuropeptídeo Y, 
inibindo-o de acionar o centro de controle 
do apetite do hipotálamo para induzir a 
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sensação de fome. Em vez disso, a leptina se 
liga a receptores de leptina do hipotálamo 
para induzir LTA e LSH a hidrolisar 
triglicerídeos e liberar ácidos graxos dos 
adipócitos. 


A leptina também controla o aumento do 
nível de hormônio estimulador de 
melanócito a (a-MSH), o qual atua de modo 
concomitante sobre o centro da saciedade 
para suprimir o apetite. 


Outros hormônios secretados pelos adipócitos 
são a adinopectina, indivíduos obesos têm 
baixos níveis plasmáticos de adinopectina, 
enquanto magros apresentam níveis altos. 
Trímeros dessa molécula, tem por função atuar 
no centro de controle do apetite do hipotálamo 
a fim de reprimir a fome, octadecâmeros 
também ativam a proteinoquinase ativada 
por monofosfato de adenosina (AMP) 
hepática, reprimindo a liberação de glicose 
e aumentando a gliconeogênese pelo 
fígado. 


A RBP-4 interfere na capacidade da insulina 
de provocar captação de glicose pelas células 
do músculo esquelético e para amplificar a 
produção e liberação de glicose pelos 
hepatócitos. Indivíduos obesos exibem 
aumento da resistência à insulina, que pode 
ser causado pela RBB-4, e essa adipocina pode 
ser parcialmente responsável pela presença de 
inflamação crônica e esteatose hepática 
nesses indivíduos. 


A resistina é parcialmente responsável pelo 
estabelecimento da resistência à insulina em 
indivíduos obesos, reprime a 
proteinaquinase ativada por AMP hepático, 
elevando a liberação de glicose pelo fígado. 
Isso resulta em hiperglicemia e contribui 
para obesidade, inflamação crônica e 
diabetes tipo Il. 


Clínica 


O sistema nervoso autônomo (simpático) 
desempenha importante papel na mobilização 
das gorduras quando o organismo é sujeito a 
atividades físicas intensas, jejuns prolongados e 
frios. 


Histogênese do Tecido Unilocular 


Originam-se no embrião a partir de células 
derivadas do mesênquima, os lipoblastos, 
esses semelhantes morfologicamente a 
fibroblastos, porém no final da fase fetal, se 
diferenciam em células precursoras 
fusiformes e acumulam gordura neutra no 


seu citoplasma. As gotículas lipídicas são 
inicialmente isoladas, mas muitas se fundem, 
formando uma gotícula Única característica da 
célula - denominada formação secundária de 
gordura. 


Célula-tronco mesenquimal 
multipotente 
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Adipócito Adipócito 
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Clínica 


Obesidade, é um desequilíbrio dos sistemas 
reguladores do peso corpóreo, para qual 
contribuem fatores genéticos, ambientais e 
comportamentais. Podendo ser hipertrófica 
resulta do acúmulo e do armazenamento de 
gordura nas células adiposas uniloculares, 
aumentando seu tamanho em 4 vezes a causas 
é a ingestão de calorias acima das 
necessidades para as atividades regulares do 
indivíduo. Os obesos, principalmente os com 
tecido adiposo localizado na região abdominal, 
são mais propensos a doenças articulares, 
hipertensão arterial, diabetes, aterosclerose, 
infarto do miocárdio e isquemia cerebral. Várias 
dessas alterações fazem parte da síndrome 
metabólica, distúrbio altamente prejudicial ao 
organismo. 


A obesidade hipercelular, uma forma grave de 
obesidade, resulta em excesso de adipócitos. 
Os precursores dos adipócitos se proliferam no 
início da vida pós-natal. Há evidências de que a 
superalimentação de bebês recém-nascidos, 
mesmo por algumas semanas, pode aumentar o 
número de precursores de adipócitos, levando a 
uma elevação do número de adipócitos e 
definindo o cenário para uma obesidade 
hipercelular no adulto. Ainda não se 
compreende o processo de recrutamento de 
adipócitos em pessoas obesas. 


Tumores do tecido adiposo unilocular, 
podendo ser benignos, lipomas, facilmente 
removidos cirurgicamente; ou malignos, 
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lipossarcomas, de tratamento muito mais difícil 
porque facilmente formam metástases, 
costumam aparecer somente em pessoas com 
mais de 50 anos de idade, nas pernas e nos 
tecidos retroperitoneais. 


ecido Adiposo Multilocular 


Também chamado de tecido adiposo pardo, 
por sua cor característica que se deve à 
vascularização abundante e às 
mitocôndrias encontradas em suas células, 
em decorrência dos citocromos. 


É de distribuição limitada, localizando-se em 
áreas determinadas - na região das cinturas 
escapulares e pélvicas. Esse tecido é 
abundante em animais que hibernam. 


A organização lobular do tecido adiposo 
multilocular exibe uma rica rede trabecular 
de tecido conjuntivo propriamente dito que 
permite que suas fibras nervosas amielínicas 
façam sinapses com vasos sanguíneos, bem 
como com células adiposas. No tecido branco, 
os neurônios terminam nos vasos sanguíneos 
apenas. 


No feto humano e no recém-nascido, o 
tecido adiposo multilocular apresenta 
localização bem definida. Como esse tecido não 
cresce, sua quantidade no adulto é 
extremamente reduzida. 


Possuem células menores e têm forma 
poligonal, citoplasma carreado de inúmeras 
gotículas lipídicas de vários tamanhos, 
mantendo o núcleo central e contém 
numerosas mitocôndrias, cujas cristas são 
particularmente longas, podendo ocupar toda a 
espessura da mitocôndria. 


Essas células possuem um arranjo epiteioide, 
formando massas compactas em associação a 
muitos capilares sanguíneos, assemelhando-se 
a glândulas endócrinas. 


Especializado na produção de calor. Na 
espécie humana, a quantidade desse tecido só 
é significativa em recém-nascidos, auxiliando 
no processo de termorregulação. Estas 
células podem oxidar ácidos graxos em até 
20 vezes a velocidade da gordura branca, 
aumentando em três vezes a produção de 
calor do corpo. 


O neurotransmissor norepinefrina ativa a 
enzima que cliva os triglicerídeos em 
ácidos graxos e glicerol, iniciando a 
produção de calor por oxidação dos ácidos 
graxos na mitocôndria. 


A proteína desacopladora 1 (UCP-1, ou 
termogenina), transmembranar, geralmente é 
inibida pela presença de difosfato de 
adenosina (ADP) e difosfato de guanosina 
(GDP). No entanto, um amplo suprimento de 
ácidos graxos livres substitui a atividade 
inibitória dos nucleotídeos purínicos, por sítio de 
competição, resultando no refluxo de 
prótons, e a UCP-1 desacopla a oxidação 
da fosforilação. 


O fluxo de prótons gera energia que é 
dispersada como calor. Quando a geração de 
calor não é mais necessária, a célula interrompe 
a produção dos ácidos graxos, UCP-1 é inibida e 
as mitocôndrias produzem ATP. 


OBS: Abrigam mais mitocôndrias e retículo 
endoplasmática liso, porém menos ribossomos 
livres do que os uniloculares. 


Clínica 


Algumas doenças debilitantes em idosos, que 
levam a grande emagrecimento, em quem 
forma-se novamente tecido adiposo multilocular 
e nos mesmos locais do recém-nascido. 


Caquexia, é um dos transtornos debilitantes 
que acompanham os cânceres do trato 
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digestivo e exibem grave perda muscular e 
tecido adiposo, resultando em perda de peso 
incontrolável e alto grau de mortalidade. 
Acredita-se que a perda das gotículas de 
gordura aconteça em razão do aumento da 
atividade da lipase, que esgota os depósitos de 
triglicerídeos. Aparentemente, as células 
malignas liberam certos fatores que resultam 
em insuficiência cardíaca. Isso pode causar 
aumento na liberação de peptídeos 
natriuréticos que aumentam a produção de 
lipase de triglicerídeos adiposo e LSH, 
resultando no esgotamento do conteúdo de 
triglicerídeos das células adiposas uniloculares. 


Histogênese do Tecido Multilocular 


No início da fase fetal as células 
mesenquimais que formam o tecido se 
diferenciam em grupos de células epitelióides 
precursoras, provavelmente pré-adipócitos, 
adquirindo um aspecto de glândula endócrina 
cordonal, antes de acumularem gordura - 
denominado formação primária de gordura. 


Células Adiposas Bege 


Células adiposas brite, escondidas entre as 
células adiposas brancas da região inguinal, 
são uma forma de adipócitos multiloculares 
e funcionam na geração de calor e 
armazenamento de lipídios. 


